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K 49．7 79．6 129．3 1　：1．6
S 56．4 84．0 140．4 1　：　1．6























































































A　（Powder） LTK　12160．6　％ 一一 7．4％ 0．9％
B　（　〃　　） 86631440．4 一 7．4 0．6
C　（　〃　　） VIH23110．4 一 11．5 0．5
D　（　〃　　） 604A30893．8 ? 4．9 4．3
E　（　〃　　） DPN3100．2 ｝ 7．2 0．4
F　（£or
bhromatography）
I」TM76460．4 …卿 4．7 0．7
G　（ぞor
@chromatography）
MIK34430．4 ｝ 9．5 0．6























































C　（　〃　　） … 1．4 acceptable






































































































































































































































































































































































































































































































































































@（without　adsorbent）0／8 1／8 2／呂 3／8 8／8
Sodium
@polystyrene　sulfonate0／8 2／8 1／8 1／8 4／8 8／8
Calcium
@Polystyrene　SUユfonate0／8 1／8 1／8 0／8 1／8 8／8
Natural
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Fig．13　Fraetion　of　Total　Body　Pool　Extracted（F）
　　after　4－32　Hotir　Direct　Hemoperfusion（DHP）　as　a
　　Function　of　Distributjon　Volume（Vd）
　　　　　　　　　　　　　　　　（Fixed　DHP　elearance：150ma　／min）
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Fig．14　Relationship　between　IRdex　of　Ext．raction　Effect
　　of　Direet　Hemoperfusion（AUC　ratio＝r　AUCDHp／AUC．．．t．）
　　and　Apparent　Volume　of’DisZri．butiQn（Vd）　or　Elim．ination
　　Half－Life（ti／2）
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第三節　実験材料と方法
H）DP（純度99％以上）は日本特殊農薬から提供を受けた。
　1）実験動物
　実験には、体重9～12kgの雑種成犬を用いた。食欲がなかったり下痢
もしくは咳をしているイヌは実験に使用しなかった。実験に際し、ケタ
ミン10mg／kgを筋注し、塩化スキサメトニウム1mg／kg投与により気管内
挿些し、人工呼吸を行った。大腿静脈にテフロンカニューレを挿入し、
実験が終了するまで乳酸加リンゲル液を10ml／kg／hで点滴静注した。
EDDP投与前にはアトロピン0．5m　gを静注し頻脈を確認した。実験中、
必要に応じてケタミンおよび塩化スキサメトニウムを投与した。動脈圧
は大腿動脈にカニューレを入れ持続的にモニターし、体温は食道温を接
続的にモニターした。
　2）1回静脈内急速投与実験
EDDPを20　mg／kg（EDDPのLD5。の1／10）静注後、5、10、！5、20、30、
45、60、120、180、300、および420分に大腿静脈より採血を行った。勲
液ガス分析は人工呼吸開始後20、180、420分の血液について行った。得
られた血液中濃度から血液中薬物濃度一時間曲線を作成し、EDDPの薬物
動態に関する各種パラメータおよび血液中薬物濃度時問曲線下面積（以
下、AUCと記す）を算出した。
　3）静脈内持続注入実験
’コントロール群：擁側皮静脈に挿入したテフロンカニューレから、持
続注入器（IVAC　SYRINGEPUMP　700－IE）を用い、EDDP　20　mg／kgを120
分間持続注入した。採血はEDDP注入開始後15、30、45、60、75、90、
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105、120、150、180、240、300、360、および420分に行った。血液ガス
分析は1回静脈内投与実験のコントロール群と同様に行った。血液中薬
物濃度一時間曲線を作成しAUCを算出した。
DHP群：持続注入方法はコントロール群と同様とした。持続注入開始
と同時に外頸静脈と大腿静脈の問にカラム（クラレDHP4）を接続して
DHPを120分行った。その概要をFig．15に示す。血液回路は100　ml容量：
のものを使用し、その中をヘパリン5000単位を加えた乳酸加リンゲル液
で満たした。カラムの出口側の血液回路を血液加温器（PORTEX－BW－ID）
で温めた。DHP中の流速は毎分4ml／kgとした。採血はEDDP注入および
DH：P開始後15、．30、45、60、75、90、105、および120分に大腿静脈よ
り、DHP終了後30、60、120、180、240、および300分にカラムの入口
と出口で行った。動脈血液ガス分析はDHPの開始前、開始60分後およ
びEDDP注入後420分に行った。
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Fig．15　Experimen£al　Setup　for　Direet　Hemoperfusion　Uslng　Dog
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4）1回静脈内急速投与後DHP実施実験
EDDP　20　m　g／kg静注150分後、ヘパリン25000単位を静注し、静脈内
持続注入実験のDHP群と同様の方法でDHPを120分行った。採血は、
EDDP投与後5、10、20、30、45、60、120、および150分、　DHP開始後
15、30、60、90、および120分、DHP終了後30、60、90、および150分に
大腿静脈より行った。カラムへのEDDPの吸着量を求めるため、カラム
の入口と出ロでの採血も行った。動脈血液ガス分析は、人工呼吸開始後
20分、DHP開始前、開始1時間後およびDHP終了後150分に行った。
カラムの二二をタイコス型圧力計でモニターした。得られた血中濃度か
らEDDPのカラムへの吸着率、カラムへの吸着量およびAUCを算出し
た。また1回静脈内急速投与においてDHPを実施しなかった場合とDHP
を実施した場合の血液中濃度およびAUCは、　t検定により推計学的検討
を行った。DHP開始60、90、120分に対応するDHPを実施しなかった場
合の血液中濃渡は、血忌中薬物濃度一時間曲線より求めた。
　5）EDDPの定量方法
採血した5m1の血液を1／10　NHCIを15血含むポリプロピレン容器に入
れ、撹搾出測定日まで冷凍保存した。血液解凍後、メスシリンダーで全
容量を測定したのち、その15m1をExtrelute⑧に移し、酢酸エチルでEDDP
を溶出させた。濃縮乾燥後、アセトンを加え定容とし、ガスクロマトグ
ラフ（島津GG4CM）に注入した。カラムは10％Silicon　OV－3、検出器
はFPD、カラム温度250℃、試料導入部温度300℃で分析した。
　6）EDDPの薬物速度論的パラメータの算出
　1回静脈内投与実験のコントロール群より得られた血液中濃度を二相
性と仮定し、2一コンパートメントモデルに基づき解析した48）。AUCは、
　　　　　　　　　　　　　　　　50
各実験で得られた血液中濃度について、台形法により時間0から無限大ま
で求めた49）。EDDPのカラムへの吸着率は、次式により求めた。
　　吸着率（％）＝（Cin一・Cout）／（Cin）x100
　　　Cin＝カラムの入口の廠門中濃度
　　　Cout＝カラムの出口の血液中濃度
EDDPのカラムへの吸着量は、台形法により求めた。
第四節　実験結果
　1）！回静脈内急速投与時のEDDPの血液中動態
　静脈内急速投与後のEDDPの血液中薬物濃度一時間曲線をFig．16に示
す。また、血液中濃度推移を線形2一コンパートメントモデルにあては
めて求めたEDDPの速度論的パラメータをTable・11に示す。
実験において、動脈圧がEDDPの投与と同時に上昇するものと低下する
ものがあったが、投与前の20％以上の変動はなかった。EDD　P投与後
420分の動脈血液ガス分析の値は、Pco、が30～45　mmHg、　base　excess＊が
一2～一5mEq／1の間であった。それ以外の値は、いずれも正常範囲内であっ
た。
　＊base　excess：Pco2　・・40　r　lnH：g、37℃において、・pH7．4になるまで強酸により適定して求
められる塩基濃度をいう。血液pH〈7．4の場合には強塩基による適定により求め、　t一の
符号で表す。
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Fig．16　Blood　Level　Prof　i　les　of　Ediphenphos　j．n　Dogs
　　Following　Single　1．　V．　Injeetion　of　Ediphenphos（20mg　／rkg）
　　Eaeh　point　represents　t）he　mean：一e　S．　D．　of　4　dogs．
Table　11．　Pharmaeokine£ie
　　Ediphenphos　in　Dogs
Parame£ rs　o－f
Parameter Mean±　S．　D．　（n＝4）
A （ug　／mg　） 5．　14±　1．　44
B （ptg　／mg　） 2．　08±　O．　27
a （h　r一　i　） 2．　87±　O．　39
B （hr一　i　） O．　34±　O．　06
t　1／2　B （hr） 2．　06±　O．　37
VdB （£　／｝rg　） 7．　95±　2．　23
C　lt （mg　・inin　一　’／kg　） 44．　71一一一F　9．　41
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2）静脈内持続注入時のEI）DPの血液中動態とDHP実施の効果
静脈内持続注入時のコントロール群とDHP群のEDDP血液中薬物濃度
一時間曲線をFig．17に示す。　EDDPを120分持続注入した場合、血液中
濃度は徐々に上昇した，持続注入を行うと同時にDHPを行った場合、コ
ントロL一．．ル群と比較し血液中濃度の上昇が少なく、注入開始105、120
および150分後の血液中濃度値はコントロール群と比べ有意に低い値で
あったが、コントロール群とDHP実施群のAUCは、それぞれ8．8±2．4、
6．7±2．0μg・h／rn1であり、両群あ問に有意差は認められなかった。　DHP
実施によるEDDPのカラムへの吸着率は87．3～93．7％であり、その総量
は7．1±2．1mgであった。
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Fig．17　Blood　Leve　i　1）rofites　o’f　F，diphenphos　in　Dogs
　FoHowing　Contitiuous
　f．or　2h（O，eontro！）
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and　’1’hose　wi．th　1）．i．reet　Hemoperfusion（DHP）
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or　7（es）　dogs．
理論の節に示した式（4）は、静脈内持続注入の場合、DHP実施によ
る定常状態平均血液中濃度の変化として、次式に書きi換えることができ
る。
　　　　C’ssmip／Css，coni．＝：Clt／（Clt＋CIDHp）　（7）
特定の臓器のクリアランスは、その臓器への抽出率（E｝と血流量（Q）から
次式を用いて計算することができる。
　　　　　Cl　＝E・Q　（8）
静脈内持続注入実験に用いたD：H：Pカラムの場合、カラムにおける抽出
率が約0．9であり、カラムへの流量が4（1nl／kg＞であるので、　CID．．の値は、
両者を掛け合わせて3．6（ml／min／kg）と計算できる・Cltの値として静脈内
急速投与実験での値を用い、式（7）に代入すると、濃度変化は、O．93
と計算される。30分からi20分までの実際の平均血液中濃度は、コントロ
ール群で2．16μg／ml、　DHP群で1．68，μg／mlであり（Fig．17＞、その比は、
0．78である。このことから、EDDPを静脈内に持続注入した場合のDHPの
効果が低いことは、理論的に妥当であることが確認された。
実験において、動脈圧がEDDPの投与と同時に上昇するものと低下する
ものがあったが、注入前の20％以上の変動はなかった。DHP群での
EDDP注入開始後420分の動脈血液ガス分析の値は、　Pco230～40　mmHg
で軽度の代謝性アシドーシスが認められたが、それ以外の値はすべて正
常範囲内にあり、体温の低下も1℃以内であった。
　3）1回静脈内急速投与時のDHP実施の効果
　静脈内急速投与後にDHP処置した：場合のEDDPの血液中薬物濃度一時
間曲線をFig．18に示す。　DHP実施中のEDDPの血液中濃度は、　DHPを実施
しなかった実験における同時間での値と比較して有意差は認められなかっ
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た。DHP実施によるEDDPのカラムへの吸着率は90．3～96．2％であり、
その総量は120分で1．7±0．4mgであった。コントロール群およびDHP群
のAUCは、それぞれ8．3±1．5、7．6±0．4μ9・h／m1で両群の問に有意差は
認められなかった。
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Fig．18　Blood　Level　Profiles　of　Ediphenphos　in　Dogs
　FollowiRg　S　ingle　L　U　ln」eetion　of　Ediphenphos（20mg　／kg）
　with　Direet　Hemoperfusion（DHP）　for　2h（from　3h　to　5h
　post－injection）
　Eaeh　point　represents　the　mean±　S．　D．　of　3　dogs．
1）H：Pを実施したEDDP　1回静脈内急速投与実験において、投与後150分
のDHPを開始した時点での平均血中濃度は0。65μ9／mlである（Fig．18）。
もしDHPが有効である、ならば、その後の血中濃度はDHPを実施しなかっ
た場合と比較して減少するはずである。そこでDHPを実施しなかった場
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合のその後の血中濃度が体内動態理論に従うと仮定し、DHP実施期問の
AUC値の理論的計算を行った。
　薬物の体内動態が線形コンパートメントモデルに従う場合、最終消失
相（2一コンパートメントモデルではβ相）以降のAUC（AUC，一。。）の値
は、t時間の血中濃度（Ct）を最終消失相の見かけの1次速度定数で除す
ることで得られる。
　　　　AUC，一．　＝Ct／B　（9）
　βの値として、Table・11中の値を用いると、150分以降のAUCの値は、
　　　AUCiso－co，．．i　：O・65／O・34　：1．91　（pt　g’h／mi）
　となる。また、DHPを実施する120分間のAUCは、1次消失を仮定する
と270分の血中濃度が0．33μ9／miと計算されるため、同様に、
　AUCiso－270，cai　一一　（Ciso’nt　C270）／　3　：　（O・65－O・33）／O．34　＝　O．94（pt　g’h／mi）
　となる。実際にはDHPを実施しており、AUC、5。。27。の実測値、
AUCi5。．27。，。b、は、0．78，μ9・h／mlであった・この値は、　DHPを実施しなかっ
たと仮定して計算した値0．94μ9・h／皿よりわずかではあるが低く、DHP
により低下したものと考えられる。
AUCにクリアランス（Cl＞を掛けた値はその期間に消失した薬物量（X。1）に
相当する。
　　　　AUC’Cl　一一　Xei　（1　O）
　したがって、物質収支が成り立つためには、次式が成立する，。
　AUCiso－co，cai・　Clt　：　AUC　iso－270，0bs（Clt　＋　CID｝ip）　＋　AUC27e－oo，obs’　Clt
ここでCltはEDDPの本来のクリアランス、　CID．PはDHPカラムのクリアラ
ンスそしてAUCise．27。，。b、はDHP終了後のAUCの実測値：である。
AUC　15（〉一。。，ca1値は1．86（、μ9・h／ml）、　　Clt値は44．71（ml／min／k：9）　＝
　　　　　　　　　　　　　　　　　56
2．68（4／h／kg）、　AUC27。．c。，。b、値は実測からtO7（μg・h／ml）であり、CID｝p
の値が既知であれば、DH：P処置時のAUC，5。一27。を計算することができる。
式（8）を用いて、AUC、，。．27。の値を計算すると、1回静脈内急速投与実
験でのカラムの抽IJ．」，率が平均でO．93であり、カラムへの流量が4（ml／kg＞
であるので、CIDiipの値は、両者を掛け合わせて、3．73（ml／min／kg）となる。
これらの値を用いることで計算されるDH：P処置時のAUCiS。．27。の値は、
O．’73（μ9・h／血）であり、実測値のO．78とよく一致している。
　これらの計算結果・は、EDDPに対してDHPの効果が1回静脈内急速投与
実験でもほとんど得られない結果がDHP効果の予測理論と照らして妥当
であることを示している。
実験において、動脈圧がEDDPの投与と同時に上昇するものと低下する
ものがあったが、投与前の20％以上の変動はなかった。EDDP投与後
420分の動脈血液ガス分析の値は、Pco2が30～45　mmHg、　base　excessが
一2～一5の間であった。それ以外の値には、DHPを行わなかった場合、
DHP実施前、実施中、実施後のいずれも正常範囲内であった。
第五節　小男と考察
本章においては、まず、Vdの値だけでなく、薬物の消失特性も考慮した
DHPの効果の予測法を構築した。　Vdおよび消失半減期の値が既知の場合、
この方法を用いることでDHPの効果の予測が可能であると考えられる。
中毒物質が医療用に用いられている薬物の場合、これらの値は比較的容
易に得ることが可能であるが、中毒物質が農薬などの場合、ヒトにおけ
るこれらの値は未二知である場合がほとんどである。従って、本予測法を
57
広範囲な中毒物質に応用するためには、生理学的薬物体内動態理論を用
いた体内動態パラメータの動物種差の予測50）が必要となると考えられる。
本章では次に、一般にVdが大きいといわれている有機リン剤の一種で
あるEDDPをモデル薬物として用い、　DHPの効果を検討した，　Okonekら511
は同じ有；機リン剤であるパラチオンをイヌに静注後DHPを実施した結果、
組織内の濃度を低下させる効果があったと報告し、…方Eigeitbergら52）は、
ラットにパラチオンを静注後DHPを実施した結果、効果はなかったと報
告している。これら研究者問の結果の違いは、用いた動物とDHPカラム
の両方の薬物処理能力が研究者間で異なっていたことに起因すると考え
られる。そこで本実験では、DHPカラムの処理能力と薬物の体内動態パ
ラメータを実験的に求め、DHP実施の効果を構築した理論に照らして考
察した。
本実験の結果、EDDP持続注入実験と1回静脈内急速投与実験の両方に
おいて、DHPの効果はほとんど認められなかった。静脈内持続注入実験
と1回静脈内急速投与実験：の両方に関する理論的計算の結果は、本実験
においてDH：Pの効果が十分得られなかったことが、理論的に妥当である
ことを示した、，
　これらの結果から、本研究で構築したDHP実施効果の予測理論は、中
毒物質体内動態に関する知識と情報の蓄積に伴い、臨床の場においても
その有効性を発揮するものと期待される。
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総　括
　古くから化学物質の誤飲や過量に服用した医薬品による中毒は多く、
これら薬物中毒に対する救急処置の方法は、常に改善が試みられるべき
重要な課題である。薬物中毒の救急処置の原則は、吸収される前に毒物
を消化管腔内から除去することであり、今日毒物の消化管腔内からの除
去には吐出や吸着剤を用いた胃洗浄などが行われている。さらに、吸収
されてしまった毒物に関しては、血液時流などが体内からの除去を目的
として試みられている。しかし、これらの処置に用いる催吐剤や吸着剤
の品質や物理化学的性質の比較検討、さらには実験動物を用いたその有
効性の定量的評価に関する報告は少ない。そこで本研究では、中毒の救
急処置に関して、薬剤学的観点から4章にわたり検討を行った。
　　1．催吐剤としてのトコン末の評価
　　催吐剤として安全性の高いものにトコンシロップがあり、欧米で使
用されている．トコン中に含まれる主なアルカロイドにはエメチン
（emetine、　EM）とセファエリン（cephaeline、　CE）があり、米国薬局方
（USPXX＞に収載されているCartagena　ipecacには催吐作用が強いCEが多く
含まれている。一方本邦では、トコンは去月の適用のみで、EM含量が高
いとされるRi　o　ipecacが局方に収載されている。本邦で入手可能なトコン
末を用いてトコンシロップを調製した場合、欧米のものと同等な催吐作
用が得られないことが懸念される。そこで、本邦で発売されているトコ
ン末2製品（KおよびSS社製）を入手し、アルカロイドの含量試験を行った。
その結果、K社製はEM　O．86％、　CE　1．44％で、その含量比は1：1．7であり、
またS社製はEM　O．86％、　CE　1．32％で、含量比は1：1．5で、両製品とも
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USPXX収載のCartagena　ipecacの成分の含有量に近いものであった．そこ
で市販トコン末を用いて、USPXX法でトコンシロップを調製し試験した．
調製したトコンシロップ1∞ml中のEMおよびCEの含有量は、それぞれ
EM　49．7mg、56．4mg、　CE　79．6mg、84．Omgであり、含有比はともに1：1．6
であった．この値は米国薬局方規定のEMとCEの含有合計量123mg～
157mgおよび含量比1：1～2の範囲内にあり、調製したトコンシロップは
救急処置用の催吐剤として使用可能であると考えられた．
　　2．吸着剤としての市販活性炭の評価
　　日本薬局方には薬用炭が収載されているが、市販品は限られており、
緊急時には試薬等の活性炭を代用することある。そこで市販活性炭の使
用の可否を試験する目的で、市販の粉末活性炭5製品、クロマトグラム用
活性炭2製品、穎粒状活性炭、および血液浄化用活性炭の計9種類につい
て日本薬局方純度試験ならびに吸着力試験を行った。その結果、酸可溶
物、ヒ素、および強熱残分の項で不適な粉末活性炭1製品と血液浄化用活
性炭を除く7製品が純度試験に適合したが、吸着力試験では適合したもの
は少なく、粉末活性炭3製品だけが純度と吸着力の両試験に適合した。そ
こで吸着力試験で不適となった製品に関し、その原因について検討を加
えた。フェノバルビタールをモデル薬物として吸着の経時変化を調べた
結果、粉末活性炭と比較し、穎粒状活性炭および血液浄化用活性炭では
吸着の速度が低く、これが5分間の吸着量で評価する局方試験で不適となっ
た原因の一つと考えられる。また、粒子径が他のものより大きい粉末活
性炭が吸着力試験：で不適となったことから、粒子径と吸着力との関係が
示唆される。活性炭は穎粒状のものが使用上の便宜性から繁用されてい
るが、本実験からその吸着力が劣ることが示され、中毒物質の吸着剤と
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して用いることは好ましくないと考えられる。
　　3．陽イオン交換樹脂によるパラコート中毒の救急処置の検討
　　農薬中毒はパラコートによるものが多く、しかも死亡率が極めて高
い。従来その救急処置では、直ちに胃洗浄を行い、吸着剤として天然ケ
イ酸アルミニウムを投与することが行われている。パラコートは陽イオ
ン性薬物であり、高カリウム血症改善剤として用いられているポリスチレ
ンスルホン酸ナトリウム（sodium　polys雛ene　suKona重e；PSNa，：Kayexalate⑪）
やポリスチレンスルホン酸カルシウム（戯cium　polystyrene　sulfonate；PSCa，
Kahmate⑧）などの医療用陽イオン交換樹脂製剤が吸着剤として使用でき
るものと考えられる。そこで、試験液として精製水、日本薬局方（崩壊
試験法）第！液および第2液を用い、PSNa、天然ケイ酸アルミニウム、
もしくは活性炭単位：重量に対するパラコートの飽和吸着量を求め比較し
た。精製水の場合、PSNaの飽和吸着量は669　mg／gで、他の吸着剤の約
5倍の値を示し、他の試験液を用いた場合でも同様な結果が得られた。
そこで、PSNaのパラコートの膜透過阻害作用をモデル膜としてセルロー
ス透析膜を用い検討した。その結果、PSNaはパラコートの膜透過速度を
減少させたが、共存するイオンの濃疫（イオン強度）が増加するとPSNa
の作用は弱まった。次に、ラットを用い消化管灌流実験を行い、パラコ
ートの消化管吸収に対するPSNaの抑制作用を評価した。天然ケイ酸ア
ルミニウムをパラコートと共存させ灌流した場合のパラコートの血漿中
濃度は、パラコート単独時と比較し有意な減少を示さなかったが、PSNa
との共存の場合、定常状態血漿中濃度が単独時の約1／4に減少した。さ
らにラットに催吐剤を含まないパラコート70～439mg／kgを経口投与し、
直後に吸着剤をIg／kg経口投与し、3ロ問の死亡数を観察した。パラコート
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200mg／kgのラット死亡数は、吸着剤無投与群8／8匹に対し、　PSNa群
1／8匹、PSCa群0／8匹、天然ケイ酸アルミニウム群3／8匹であり、吸
着剤投与の効果が認められた。投与3日後のラット死亡数より計算したパ
ラコートのU）5。値は、PSNa群で、無投与群の2．1倍、天然ケイ酸アルミ
ニウム群のL4倍であった，，これらの実験結果から、パラコート中毒の
救急処置に用いる吸着剤としてPSNaなどの陽イオン交換樹脂が有効で
あることが示された。
　4．薬物中毒に対する血液灌流の効果
　血液中の毒物を除去する目的で活性炭カラムを用いた血液灌流（direct
hemoperfusion、　DHP）が広く行われているが、その効果の予測に関し
ては、薬物の分布容積（Vd）との関係が既に指摘されてはいるが、’十分な
方法が確立していない。そこで、まず、薬物のVdの値と消失半減期の両
方を考慮したDHPの効果の予測法を構築した。対象となる中毒物質のVd
および消失半減期の値が既知の場合、この方法を用いることでDHPの効
果の予測が可能であると考えられる。
次に、イヌを用い、モデル薬物エジフェンホス（ediphenphos、　EDDP）
投与時の血液中濃度への血液灌流実施の効果を調べた。その結果、EDDP
持続注入実験と1回静脈内急速投与実験：の両方において、DHPの効果は
ほとんど観察されなかったが、EDDPの体内動態パラメータとカラムの処
理能力からの理論的計算によりその結果が妥当であることが示された。
　血液灌流効果と薬物の消失半減期およびVdの間の関係に関するこの理
論は、目的とする薬物に対する血液灌流の有効性の予測において極めて
有用であると考えられる。
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以上得られた4章の結果より、薬物中毒の救急処置を行う上で基礎とな
る知見が得られた。現在、多種多様な化学物質による急性中毒に対し、
その処置・治療法が確立されているものはわずかであり、また処置・治
療に用いる薬剤の整備も十分行われていない。本研究により得られた知
見は、薬物中毒の救急処置法を確立していく上で有用であると思われる。
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